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® Protein-, Peptid- und Aminosaurenmischungen mit optimierter Aminosaurenzusammensetzung. 

© Es werden Protein-. Peptid- und Aminosaurenmischungen mit optimierter Aminosaurenzusammensetzung 
bereitgestelit, die als Proteinbasis zur Herstellung von Zusatzen zur Frauenmilch und als Proteinbasis zur 
Herstellung von Friihgeborenen- und anderen Sauglingsmilchnahrungen Anwendung finden konnen. Die erfin- 
dungsgemaflen Mischungen enthalten 18 wichtige Aminosauren in einem bestimmten Verhaltnis, wobei dieses 
Verhaltnis auf Basis des nutritiven Eiweiflanteils der Frauenmilch berechnet und gewahlt wird. 
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PROTEIN-, PEPTID- UNO AMINOSAUREMISCHUNGEN MIT OPTIMIERTER AMINOSAURENZUSAMMENSET- 
ZUNG SOWIE DEREN VERWENDUNG ZUR HERSTELLUNG VON FRUHGEBORENEN- UND SAUGL1NGSNAH- 

RUNGEN SOWIE VON ZUSATZEN ZUR FRAUENMILCH 

Die Erfindung betrifft Protein-, Peptid- und Aminosaurenmischungen mit optimierter Aminosaurenzu- 
sammensetzung sowie deren Verwendung zur Hersteilung von Fruhgeborenen- und Sauglingsnahrungen 
sowie von Zusatzen zur Frauenmiich. 

Der Aminosaurebedarf des Saugiings wird in der Regel nach Art und Menge aus der Aminosaurenzu- 
5 sammensetzung der Muttermilch abgeleitet Als Basis dient dabei das darin enthaltene Gesamteiwei/3. 
Muttermilch wird deshalb von einer Reihe offizialler Organe (FAO/WHO, ESPGAN) als Basis fur die 
Beurteilung der Proteinqualitat (Chemical Score) in Sauglingsnahrungen herangezogen (1,2,3). Da die 
Aminosauren in der Frauenmiich aus verschiedenen Proteinen mit unterschiedlicher Aminosaurezusammen- 
setzung stammen, von denen z.B. das Immunglobulin A und das Laktoferrin den Magendarmtrakt praktisch 
70 unverdaut verlassen (4,5,6), stehen dem Saugling nicht alle Aminosauren der Muttermilch zur Synthese von 
korpereigenem Eiwei/3 zur Verfugung. Die Gesamtaminosaurenzusammensetzung der Muttermilch gibt 
deshalb nicht das ideale Amtnosauremuster fur den Chemical Score wieder und ist deshalb als Basis zur 
Beurteilung der Muttermilch nicht optimal. 

Bisher war es ublich, die Eiwei/iqualitat von industriell hergestellten Sauglingsnahrungen und Sauglings- 
75 miichnahrungen am Gesamteiwei/3 der Frauenmiich zu orientieren (Aminosaurezusam mensetzung, Chemi- 
cal Score). Herkommliche bzw. bekannte Nahrungen fur Sauglinge und Fruhgeborene wurden daher auf 
Basis dieses Chemical Score zusammengesteilt. Alierdings konnten bei Sauglingen und Fruhgeborenen, die 
mit derartigen bekannten Nahrungen ernahrt werden, haufig Imbalanzen der Serumaminosauren und 
erhohte Harristoffwerte, im Vergieich zu den Werten gestillter Kinder, beobachtet werden. Diese Imbalanzen 
20 sind gekennzeichnet durch hohe Threonin-, Methionin-, Valin-, Isoleucin-, Leucin-, Phenylalanin- und 
Tyrosinspiegel und beruhen auf der ernahrungsphysiologisch wenig ausgewogenen Aminosaurenzusam- 
mensetzung herkommlicher Sauglingsnahrungen, die als EiweiAbasis in der Regei Kuhmilcheiwei/3 mit 
einem bestimmten Casein-, Moikenprotein-Verhaltnis, z.B. 80/20 oder 40/60 Oder 60/40 enthalten. 

Mit derartigen bekannten Nahrungen ernahrte Kinder unterscheiden sich somit hinsichtlich der Physiolo- 
25 gie ihres Aminosaurenstoffwechsels deutlich von gestillten Kindern, mit der Tendenz, zu Serumaminosau- 
reimbalanzen und hohen Harnstoffsaurewerten. Der Klarheit halber sollte an die^r Stelle angemerkt 
werden, dafi die bekannten Nahrungen ausreichend Fette und Kohlenhydrate z.. Energiegewinnung 
enthalten und da/3 die hier im Zusammenhang mit den Aminosauren gemachten Aussagen unter ^iieser 
Vorraussetzung stehen. 

30 Bei Fruhgeborenen und jungen Sauglingen fuhren reichliche Proteingaben autferdem zu relativ starken 
renalen Belastungen, was klinisch durch vermehrte Ausscheidung von Aminosauren und deren Metaboliten 
im Urin nachgewiesen werden kann (Aminoacidurie, spezielle Cystinurie, Methioniurie, Suifatexkretion). 

Au/terdem haben Fruhgeborene im Vergieich zu Reifgeborenen einen deutlich hoheren Eiweiflbedarf, 
der ublicherweise aus der fetalen Eiwei/3einlagerung wahrend der 26. bzw. 36. Schwangerschaftswoche 

35 abgeleitet wird. Unter der Annahme einer 80%igen EiweiBausnutzung berechnen Pohlandt und Kupfer- 
schmid (7) einen Bedarf von 2,7 g/kg/Tag fur die 30. bis 31. postkonzeptionale Woche, sowie 1,3 g/kg/Tag 
fur die 38. Woche. Dieser Bedarf kann durch Frauenmiich (Eiweitfgehalt ca. 1%) nicht gedeckt werden, was 
vor allem zu einem zu langsamem Wachstum des Saugiings fuhrt. 

Urn den speziellen Bedarf des fruhgeborenen Saugiings zu decken, wurden spezielle Fruhgeborenen- 

40 nahrungen mit einer hohen Energiedichte und einem relativ hohen Eiweiflgehalt auf der Basis von 
Kuhmilchprotein mit einem Casein/Molkenprotein-Verhaltnis von 40/60 und einem Eiweiflgehalt von 1 ,5 bis 
2,1 % entwickelt. 

In den letzten Jahren gewann daruber hinaus das sogennante "Human Milk Engineering" an Bedeu- 
tung, wobei gepoolte Frauenmiich mit isoliertem Frauenmilcheiwei/3 angereichert wird. Aus verstandlichen 
45 GrCinden ist dies jedoch in der Praxis der Fruhgeborenen- und Sauglingsernahrung auf Intensivstationen 
kaum zu verwirklichen. 

Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist es. verbesserte Protein-, Peptid- und Aminosauremischungen 
mit optimierter Aminosaurezusammensetzung bereitzustellen, die zur Hersteilung von Nahrungen und 
insbesondere Sauglingsmilchnahrungen oder von Zusatzen zur Frauenmiich zum Zwecke der Fruhgebore- 
50 nenernahrung verwendet werden konnen und dem Aminosaurebedarf des Fruhgeborenen und Saugiings in 
qualitativer und quantitativer Weise optimal entsprechen. 

Gelost wird diese Aufgabe durch die Lehre der Anspruche. 

Es wurde nun uberraschend gefunden, da/3 die bei der Ernahrung von Sauglingen mit den oben 
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genannten, bekannten adaptierten oder teiladaptierten Nahrungen beobachteten Imbalanzen der Serumami- 
nosauren nicht auftreten, wenn die Sauglinge mit einer Nahrung ernahrt werden, deren Aminosaurezusam- 
mensetzung dem sogenannten nutritiven Eiwei/ianteil der Frauenmmilch entspricht. Die Aminosaurenzusam- 
merisetzung der in dieser Nahrung eingesetzten erfindungsgema/ten Protein-, Peptid- und Aminosauremi- 

5 schung wurde somit in Gegensatz zu der bisherigen Praxis fur die Beurteilung der Eiweiflqualitat sowie der 
Optimierung im Zusammenhang mit Sauglingsmiichnahrungen nicht auf Basis der Aminosaurenzusammen- 
setzung des Gesamtfrauenmiicheiweifles sondern auf Basis des sogenannten nutritiven Eiweitfanteiles der 
Frauenmilch zusammengestelit. 

Es wurde ferner uberraschend gefunden, da/3 man fur die Herstellung der erfindungsgemaflen Protein-, 

70 Peptid- und Aminosauremischungen (im foigenden wird nur noch der Begriff Aminosauremischungen 
verwendet, der jedoch fur eine derartige Protein-, Peptid- und Am i n osau rem i schung steht) Aminosauren in 
freier Form einsetzen kann. Sollte es beispielswetse nicht oder nur schwer moglich sein. die gewunschte 
Aminosaurenzusammensetzung durch Mischen verschiedener, beispielsweise im Handel erhaltlicher Eiwei- 
fle, Proteine und/oder Peptide zu erreichen, dann kann man Aminosauren in freier Form zugeben, urn zu 

15 erreichen, da/3 diese Aminosauremischungen die angefuhrten Aminosauren in dem beanspruchten Beretch 
enthalten. 

Erfindungsgema/J wird somit eine Aminosauremischung mit folgender Aminosaurenzusammensetzung 
bereitgestelit: 



20 


Aminosauren 


g/100 g 
Gesamtaminosauren 




Asparaginsaure + Asparagin 


7,69 - 10,41 




Threonin 


3,62 - 4,90 


25 


Serin 


3,33 - 4,51 




Glutaminsaure + Glutamin 


15,71 - 21,25 




Prolin 


8,70 - 1 1 ,76 




Glycin 


1,27 - 1,73 




Alantn 


2,53 - 3,43 


30 


Cystin + Cystein 


1.45 - 2.17 




Valin 


4,56-6,16 




Methionin 


1,42 - 2,12 




Isoleucin 


5,58 - 7,54 




Leucin 


9,04- 12,24 


35 


Tyrosin 


3.98 - 5,38 




Phenyialanin 


3,19 - 4,31 




Histidin 


2.49 - 3,37 




Lysin 


6,56 - 8,88 




Arginin 


1 ,99 - 2,69 


40 


Tryptophan 


1,72-2,32 



Die erfindungsgemafle Mischung mufl die Aminosauren in einer solchen Form enthalten, da/3 sie fur 
den Saugling verdaulich sind. Mit anderen Worten, nur solche Eiweifle, Peptide und Hydrolysate etc. 
werden bei der Zusammenstellung der erfindungsgema/Jen Mischungen berucksichtigt. die im Magen- 
Darm-Trakt des Saugiings in kleinere "Einheiten" (sofern erforderlich) aufgespaiten und dann resorbiert 
werden. Die frei vorliegenden Aminosauren werden naturlich als solche resorbiert. Diejenigen Proteine etc.. 
die vom Saugling nicht in eine resorbierbare Form aufgespaiten werden konnen und somit ausgeschieden 
werden, bleiben unberucksichtigt. Obige Tabeiie bezieht sich demzufolge nur auf solche Aminosauren, die 
in "resorbierbarer Form" vorliegen. 

Urn die eingangs erwahnten Imbalanzen zu vermeiden, ist es wichtig, da/i atfe aufgefuhrten Aminosau- 
ren in dem erfindungsgema/3 beanspruchten Bereich in der erfindungsgema/ten Nahrung vorhanden sind. 
Diese Imbalanzen mussen naturlich dann nicht notwendigerweise und in starkem Ausmafle auftreten, wenn 
eine der aufgefuhrten Aminosauren in einer Menge vorliegt die geringfugig auflerhalb des angegebenen 
Bereiches liegt. Derartige Imbalanzen konnen jedoch bereits dann sehr ausgepragt sein, wenn nur eine 
Aminosaure in einer Menge vorliegt, die betrachtlich au/terhalb des angefuhrten Bereichs liegt. 

Fur die Herstellung der erfindungsgema/Jen Aminosauremischungen wird man naturlich aus Kosten- 
griinden versuchen. sowenig wie moglich freie Aminosauren zu verwenden, da letztere teurer sind als 
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ubliche, fur die Ernahrung eingesetzte Proteine etc. Die freien Aminosauren werden daher eingesetzt. um 
eine Mischung aus Proteinen etc. so zu vervoilstandigen und daher zu optimie ren, da/3 die Mischung die 
gewunschte Aminosauren-zusammensetzung besitzt. 

Voraussetzung fur die Optimierung von Proteinmischungen ist, datf von alien Rohstoffen, die bei der 
5 Entwicklung der Mischungen zum Einsatz kommen soilen, die Aminosaurenzusammensetzung entweder 
von vorneherein bekannt Oder durch Analyse ermittelt worden ist. 

Prinzipiell ist jedes Protein durch eine ihm eigene Aminsoaurezusammensetzung gekennzeichnet. Seine 
biologische Wertigkeit hangt dabei im wesentlichen von den relativen Mengen der vorkommenden Amino- 
sauren ab. Aus Eiweiflen mit verschiedener biologischer Wertigkeit konnen durch Mischen ernahrungs- 
io physiologisch hochwertige Produkte erhalten werden. In der Regel wird dabei zu einem Protein mit der 
limitierenden Aminosaure X ein Protein beigemischt, das gerade diese Aminosaure in hoher Konzentration 
enthalt. 

Die Aminosauredaten werden nach bekannten Analysenmethoden erhalten, indem man z.B. die Roh- 
stoffproben mit 6-molarer Salzsaure unter Ausschlu/3 von Luftsauerstoff 16 h hydroiisiert Cystin und 
75 Methionin werden zusatzlich nach Oxydation mit Perameisensaure bestimmt, desgleichen Tryptophan 
separat mit einer bekannten herkommlichen HPLC-Methode(lnoue et al., Anal. Biochem. 1983, Bet. 132, 
S.468 - 480) 

Folgende Aminosauren gehen in die Berechnung zur Optimierung ein : a) essentielle L-Amrnosauren: 
Threonin, Cystin, Valin, Methionin, Isoleucin, Leucin, Tyrosin, Phenylalanin, Histidin, Lysin und Tryptophan; 
20 b) nicht essentielle L-Aminosauren: Asparaginsaure, Serin, Glutaminsaure, Prolin, Glycin. Manin und 
Arginin. 

Bei der Durchfuhrung der erforderlichen Berechnungen mu/J naturlich der Tatsache genuge getan 
werden, da/3 manche Rohstoffe nicht nur aus Aminosauren aufgebaut sind. Das gieiche gilt fur das 
Zusammengeben der Rohstoffe, um die erfindungsgemaflen Mischung herzusiellen. 

25 Der im Rahmen der vorliegenden Unterlagen verwendete Ausdruck "Protein-, Peptid- und Aminosauren- , 
mischungen" bezeichnet Mischungen auf Basis von Proteinen, Peptiden, Hydrolysaten etc. und reinen 
Aminosauren. In diesen Mischungen konnen somit Proteine, Peptide und Hydrolysate alleine oder zusam- 
men vorliegen. Diese Mischungen konnen unterschiedliche Proteine und/oder Peptide enthalten. Zur 
Optimierung konnen Aminosauren in reiner Form enthalten sein. Mit anderen Worten, die nach Herstellung 

30 der erfindungsgematfen Mischungen in diesen Mischungen vorhandenen Aminosauren mussen nicht 
notwendigerweise aus einem Protein oder Peptid stammen bzw. ein Bestandteil dessen sein, sondern 
konnen auch - wie bereits gesagt - in reiner Form der herzustellenden Mischungen einverleibt werden. Die 
optimierte Aminosaurenzusammensetzung bezieht sich naturlich auf die Summe der insgesamt in einer 
Mischung vorhandenen Aminosauren. 

35 Die erfindungsgemaflen Mischungen enthalten die hier in Rede stehenden Aminosauren vorzugsweise 
in den im Anspruch 2 aufgefuhrten Mengen. 

Wie bereits eingangs ausgefuhrt, besteht ein wesentlicher Gedanke der vorliegenden Erfindung darin, 
da/3 die erfindungsgema/ten Mischungen hinsichtlich ihrer Aminosaurenzusammensetzung der Aminosau- 
renzusammensetzung des sogenannten nutritiven Eiweiflanteiles der Frauenmilch in etwa entspricht. Diese 

40 Aminosaurenzusammensetzung gematf dem nutritiven Eiwei/3anteil ist in der Tabelle I am Ende der 
Beschreibung wiedergegeben. Bei den Eiwei/3en, welche zu diesem nutritiven Eiweiflanteil zahlen, handelt 
es sich im wesentlichen um Caseine, a-Laktalbumin und Serumalbumin. 

AIs Rohstoffe fur die erfindungsgema/ten Mischungen konnen insbesondere handelsubliche Proteine 
oder Peptide und handelsubliche proteinhaltige Rohstoffe, wie Kuhmilch, Kuhmilchproteine, isolierte Kuh- 

45 milchproteinfraktionen, Protein hydrolysate, Peptide und L-Aminosauren dienen. Auch andere tierische und 
pflanzliche Proteine, wie Sojaeiwei/3, Ziegenmilcheiwei/3, Rindfleischeiwei/3 usw, konnen eingesetzt werden. 

Erfindungsgema/J konnen somit Kuhmilchproteine, isolierte Kuhmilchproteinfraktionen, Proteinhydrolysa- 
te, Peptide und/oder L-Aminosauren sowie auch andere tierische und auch pflanzliche Proteine, wie 
Sojaeiwei/3, ZiegenmiicheiweiG, Rindfleischeiwei/3 usw. mit Peptiden (u.a. aus Hydrolysaten) und/oder L- 

so Aminosaure in verschiedenen Gewichtsverhaltnissen derart kombiniert werden, da/3 ein Produkt mit fur 
Sauglinge ernahrungsphysiologisch optimalem Aminosauremuster und hoher biologischer Wertigkeit ent- 
sprechend dem nutritiven Eiwei/3anteil der Frauenmilch oder jedem anderen Referenzprotein entsteht. 

Die erfindungsgema/3en Mischungen mit einer optimierten Aminosaurenzusammensetzung konnen 
erfindungsgema/3 als Zusatz zur Proteinanreicherung von Frauenmilch oder als Basis zur Herstellung von 

55 Fruhgeborenen- und Sauglingsnahrungen eingesetzt werden. 

Im klinischen Versuch hat sich gezeigt, da/3 die Aminosauremuster im Blut von Sauglingen, die mit 
Muttermilch zuzuglich einem Supplement, das in seiner Aminosaurezusammensetzung dem nutritiven Anteil 
der Muttermilch entspricht. ernahrt wurden, ausgeglichen sind und denjenigen von Kindern, die mit 
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Muttermilch plus Frauenmilchproteinanreicherung ernahrt wurden, entsprechen. Die entsprechenden Ergeb- 
nisse.dieser klinischen Untersuchung sind weiter unten naher erlautert. Mit herkommlichen Sauglings- und 
FrCihgeborenennahrung ist dies nicht zu erreichen. In der Regel haben entsprechend ernahrte Kinder 
unausgeglichene Aminosauremuster im Blut, was auf Imbalanzen hinweist und ein Indiz fur eine zu starke 

5 Belastung der noch unreifen kindlichen Niere ist. 

Die erfindungsgema/3 entwickelten Mischungen haben eine physiologisch ausgewogene Aminosaurezu- 
sammensetzung, vermeiden, wie gezeigt, unphysiologische Sto'ffwechselbelastungen und fiihren zu gutem 
Gedeihen der Kinder, sowie zu einer ausgeglichenen Stoffwechseliage. 

Die Verwendung der erfindungsgematfen Mischungen als Basis fur industriell herzustellende 

io Fruhgeborenen- und Saugfingsmiichnahrungen hat sich klinisch bewahrt und fuhrt zum physiologischen 
Gedeihen der Kinder. 

Hervorzuheben ist die ausgeglichene Stoffwechseliage, vor allem die Aminosaurespiegel im Blut, die 
denen frauenmiichernahrter Sauglinge eher entsprechen als denen mit herkommlichen Sauglings- und 
Fruhgeborenenmilchnahrungen ernahrten Kindern. 

T5 Die technischen und chemisch-physikaiischen Eigenschaften der erfindungsgemaflen Proteinmischun- 

gen sollten derart sein, da/3 sie zusammen mit Frauenmilch oder mit industriell hergestellten 
Fruhgeborenen- und Sauglingsmilchnahrungen eine Nahrung bilden, die ausreichend loslich ist und 
problemlos verabreicht werden kann. Aminosauren und Proteinkonzentrat in Pulverform konnen trocken 
gemischt und granuliert werden. Jedoch hat sich in der Praxis gezeigt, da/3 derartige Mischungen instabif 

20 sind, zur Entmischung neigen konnen und vor allem meist schlecht loslich sind. 

Gegenstand der Erfindung ist daher auch ein Verfahren zur Herstellung von Zusatzen (Supplemented 
zur Frauenmilch sowie von Fruhgeborenen- und Sauglingsnahrung auf Basis einer erfindungsgema/3 
bereitgestellten Protein-, Peptid- und Aminosauremischung, wobei man die erfrndungsgematf bereitgestell- 
ten Mischungen, ggf. zusammen mit Vitaminen. Spurenelementen, Mineralstoffen, Fetten {z.B. Milchfett 

25 Pflanzenfett) und/oder Kohlenhydraten (z.B. Laktose, Maltodextrin, Starke) und geeigneten Emulgatoren in 
einem flussigen Medium, beispielsweise Wasser und/oder Mager-A/ollmilch, lost, bzw. dispergiert und/oder 
emulgiert und anschlie/3end einer Hitzebehandlung unterwirft. Die anschlie/3ende Trocknung der Mischung 
hat zur Folge, da/3 alle Komponenten homogen verteilt sind und eine nachtragiiche Entmischung nicht mehr 
moglich ist. 

30 Man geht insbesondere so vor, da/3 man die Komponenten der Rezepturen in einer entsprechenden 

Wassermenge vorlost bzw. dispergiert, wobei eine Trockenmasse von 40 bis 50 % eingestellt wird. In der 
vorgegebenen Wassermenge, die auf 60 bis 80 *C erwarmt wird, lost bzw. dispergiert man nacheinander 
die Proteinkonzentrate, L- Aminosauren, die Mineraistoff- und andere Bestandteile der Rezepturen (man 
vergleiche die Beispiele) und ruhrt mit einem Intensivruhrwerk homogen und klumpenfrei. 

35 Den Ansatz kann man auf 95 "C erhitzen und mitteis UHT-Behandlung sterilisieren, urn eine einwand- 
freie bakteriologische Qualitat des Endproduktes zu erhalten. Danach erfolgt eine Homogenisierung des 
Ansatzes und anschiiefiend eine Spruhtrocknung des Konzentrates, wobei Spruhtrocknungsaniagen mit 
sowohl Dusen als auch mit Scheiben zur Anwendung gebracht werden konnen. 

Das spruhgetrocknete Pulver ist homogen, gut dosierbar, leicht loslich, entmischt nicht und kann sofort 

40 abgepackt werden. Die Haltbarkeit des so gewonnenen Pulvers ist gut und betragt mindestens zwei Jahre. 
Das Pulver kann in einem weiteren Arbeitsschritt granuliert oder instantisiert werden. 

Die Herstellung von Zusatzen (Supplemented zur Frauenmilch sowie von Fruhgeborenen- und Saug- 
lingsnahrungen erfolgt in der Art, da/3 zunachst die entsprechenden Mengen Proteinkonzentrat und/oder 
Magermilch oder Vollmilch in Wasser bei 60-80 " C dispergiert bzw. gelost werden, wobei von einer 

45 Trockenmasse von 30-50% ausgegangen wird. Danach werden nacheinander die L-Aminosauren, Kohlenh- 
ydrate (z.B. Laktose, Maltodextrine, Starke) und Mineralstoffe zugegeben und klumpenfrei eingeruhrt. 

Zweckma/3igerweise wird ein Intensivruhrwerk fur die Herstellung des Ansatzes verwendet. Die Emulga- 
toren werden im Fett vorgelost; die auf 60-80 *C erwarmten Fette werden dem Ansatz zugesetzt und 
gleichma/3ig untergeruhrt. Anschlie/3end werden die Vitamine im Ansatz gelost. Der fertige Ansatz wird 

50 homogenisiert (100-200 bar) und mit Spruhtrocknern zu Pulver verarbeitet. Die so erhaltenen Pulver 
konnnen in weiteren Arbeitsschritten instantisiert werden. 

Die Herstellung von gebrauchsfertigen, flussigen Fruhgeborenen-und Sauglingsmilchnahrungen erfolgt 
nach einem ahnfichen Schema. Dabei wird die Vorgabe von Wasser oder Milch so ausgelegt, da/3 die 
entsprechende Konzentration der Trockenstoffe zwischen 12-16% liegt. 

55 Anstelle von intakten Proteinen konnen auch hydrolysierte Proteine (z.B. Molkenproteinhydrolysate, 
Caseinhydrolysate, Sojaproteinhydrofysate, Kollagenhydrolysate) eingesetzt werden, urn Eiweiflmischungen 
mit optimaler biologischer Wertigkeit herzustellen. Dadurch ist es erfindungsgema/3 moglich, auch hypoal- 
lergene Proteinmischungen und Eiwei/3grundmischungen zur Herstellung hypoallergener Saugiingsnahrun- 

5 

^NSDOCIO- <EP 0418593A2 t •> 



EP 0 418 593 A2 



gen herzustellen. 

•Bei der Berechnung der Aminosaurewerte der erfindungsgemaflen Mischungen ist noch folgendes zu 
berucksichtigen. 

Im allgemeinen wird der fur ein Protein Oder Peptid analysierte bzw. ermittelte Aminosaurewert in g 

5 ausgedruckt und auf 100 g pro Protein oder Peptid bezogen. Nun ist aber die relative Aminosaurenzusam- 
mensetzung fur jedes Protein oder Peptid unterschiediich. Zudem enthalten 100 g Protein bzw. Peptid mehr 
als 100 g Aminosauren, da bei der Aufspaltung der das Peptid bzw. Protein bildenden Aminosauresequenz 
Wasser eingelagert wird, so da/3 die Summe der aus dem Protein bzw. Peptid entstandenen Aminosaure 
grower als 100 g ist. So betragt beispielsweise die Summe der Aminosauren beim Kuhmilcheiwei/3 etwa 1 10 

/o g und beim Serumalbumin etwa 108 g, wobei es auch Proteine und Peptide gibt, bei denen in 100 g Protein 
bzw. Peptid 125 g und mehr Aminosauren enthalten sind. 

Urn diesen Umstand Rechnung zu tragen, erfoigt die Berechnung der Aminosaurewerte, die auf die 
Gesamtaminosauren bezogen sind, auf Basis der in g ausgedriickte Molekulargewichte der freien Amino- 
sauren abzuglich des Molekulargewichtes von Wasser. Auch die Berechnung der Gesamtaminosauren 

15 erfoigt auf Basis der um den Wasseranteil reduzierten Molekulargewichte der jeweiligen Aminosauren. 

Werden die Werte jedoch nicht auf die Gesamtaminosauren bzw. die Summe der Aminosauren 
bezogen (z.B. g/100 g Aminosauren) sondern auf eine Nahrung oder ein anderes Produkt, dann wird von 
denjenigen Werten ausgegangen, die nicht um das Molekulargewtcht von Wasser reduziert sind. fcfr't 
anderen Worten, das Molekulargewicht der freien Aminosaure einschliefllich des Wasseranteils geht rri die 

20 Berechnung ein. 

Wenn im ubrigen von Aminosauren die Rede ist, bezieht sich dies naturlich auf die L-Aminosauren. 
Ergebnisse klinischer Studien mit Nahruneen mit optimierter Protein /Aminosaurenzusammensetzung 

25 " 

Nachstehend ist die bereits zuvor erwahnte klinische Untersuchung naher eriautert, die unter Verwen- 
dung erfindungsgemafler Mischungen durchgefuhrt wurde. 

30 1) Eiwei/3supplement zur Anreicherung von Frauenmilch zur Emahrung von Fruhgeborenen und Small-for- 
date-Kindem 

In der Studie wurden Fruhgeborene mit Humanmilch ernahrt, die mit einem Aminosauren-optimierten 
Supplement angereichtert war. Als Kontrollgruppe dienten Fruhgeborene, bei denen die Humanmirbh mit 
35 isolierten Proteinen aus Humanmilch angereichter wurde. 

Das Aminosauren-optimierte Supplement hatte folgende Zusammensetzung: 



Protein (N x 6.38) 


20.1 


% 


Kohlenhydrate 


70.4 


% 


Fett 


0.6 


% 


Mineralstoffe 


8.4 


% 


Vitamine 


0.5 


% 



45 

Wahrend der gesamten Dauer der Studie (25 Tage) wurde ein optimales Wachstum mit einer 
Gewichtszunahme von durchschnittlich 17.3 g/kg/d, einem Langenwachstum von 1.1 cm/Woche und einer 
Zunahme des Kopfumfanges von 0.9 cm/Woche erzielt. Vergleichbare Werte wurden in der Kontrollgruppe 
gemessen. 

50 Das optimierte Supplement fuhrte neben dem sehr guten Wachstum der Sauglinge auch zu Plasmaami- 
nosaurespiegeln, die mit den Plasmaspiegeln der Kinder vergleichbar waren, die Frauenmilch. supplemen- 
tiert mit Frauenmilchproteinen, erhielten. Die folgende Tabelle 1 zeigt eine Gegenuberstellung der Plasmaa- 
minosaurespiegel der beiden Ernahrungsgruppen. 

55 
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Tab. 1 



Plasmaaminosaurenspiegel von 


Fruhgeborenen in umol %; 


A: Humanmilch 


+ optimiertes Supplement; 


B; Humanmilch + isoiierte 


Humanmilchproteine 




A 


B 


Taunn 


9,3 £ 2.4 


9.1 ± 1.7 


Asparaginsa ure 


1 .2 £ 0.3 


1 .3 ± 0.1 


Hydroxyprolin 


8.4 ± 2.2 


9.3 ± 1 .9 


Threonin 


16.9 £ 4.3 


23.2 ± 1 .5 


Serin 


13.0 £ 2.7 


14.8 ± 1.8 


Asparagin 


5.7 £ 1.4 


8.2 £ 1.3 


Glutaminsaure 


10.8 £ 1 .2 


16.7 £ 2.2 


Glutamin 


38.1 ± 17.6 


51.7 £ 3.2 


Prolin 


21.8 ± 7.8 


27.4 £ 6.7 


Glycin 


17.2 £ 3.8 


1 8.8 £ 2.0 


Alan in 


26.8 £ 10.4 


27.7 £ 6.4 


Citrullin 


1.9 £ 0.7 


2.5 £ 0.2 


Valin 


12.9 £ 3.0 


15.8 £ 1.8 


Cystin 


3.4 £ 1.1 


4.4 £ 0.7 


Methionin 


2.5 £ 0.6 


3.0 £0.4 


Isoleucin 


6.9 £ 1.3 


7.1 £ 1.1 


Leucin 


10.6 ± 2.3 


11.1 £ 1.6 


Tyrosin 


12.0 £ 4.4 


18.6 £ 4.3 


Phenylalanin 


5.3 £ 0.7 


5.0 £ 0.9 


Omithin 


9.1 £ 3.8 


14.4 £ 3.5 


Lysin 


14.0 £ 4.7 


20.0 £ 2.8 


Histidin 


7.8 £ 1.5 


8.4 £ 1.6 


Arginin 


7.0 i 2.9 


9.0 £ 1.3 



2) Fruhgeborenennahrung mit optimierter Eiwei/WAminosaurenmischung (flussig) 

40 

Die hier beschriebene Nahrung wurde fur Fruhgeborene entwickelt, die nicht Oder nicht ausreichend mit 
Muttermilch ernahrt werden konnen. 

In einer Studie wurden Fruhgeborene mit dieser Nahrung ernahrt und das Wachstum, die Plasmaami- 
nosaurenspiegel sowie die Energie- und Stickstoffbilanzen mit den Kindern vergiichen, die ausschlie/3lich 
45 mit Humanmilch ernahrt wurden. 

Die Aminosauren-optimierte Nahrung hatte folgende Hauptbestandteile: 





Protein (N x 6.25) 


1 .67 % 


50 


Kohlenhydrate 


4.40 % 




Fett 


4.00 % 




Wasser 


86.00 % 



Die Tabelle 2 zeigt eine Gegenubersteilung der Gewichtszunahmen, des Langenwachstums und der 
Zunahmen des Kopfumfanges der untersuchten Fruhgeborenen. 
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Tab. 2 



Gewichtszunahme, Langenwachstum, Zunahme des 
Kopfumfanges; 

A: optimierte Fruhgeborenennahrung 



B: Humanmilch 





A 


B 


Gewichtszunahme (g/kg/d) 
Langenwachstum (cm/Woche) 
Zunahme des Kopfumfanges (cm/Woche) 


16.3 
1.8 
1.1 


17.0 
1.3 
0.9 



Sowohl die Energie- als auch die Stickstoffbiianzen fuhrten bei beiden Gruppen zu sehr ahnlichen 
Erbegnissen. 

Mit der optimierten Fruhgeborenennahrung konnten Pfasmaaminosaurenspiegel erzeilt werden, die 
vergleichbar waren mit denen von Humanmiich-ernahrten Fruhgeborenen. 

Nachstehend sind bevorzugte erfindungsgema/te Mischungen an Hand von Beispielen naher beschrie- 

ben. 



Beispiel 1 

25 

Eiweifisupplementierung zur Anreicherung von Frauenmilch zur Ernahaing von Friihgeborenen und 
Small-for-date-Kinder. 



30 


1.1 Zusammensetzung 




entmineralisiertes Mofkenprotein (Proteingehalt -(N x 6,38)- : 76 %) 


4,786 % 




Natriumcaseinat (Proteingehalt -(N x 6,38)- : 90 %) 


4,616 % 




L-Histidin 


0,136 % 




L-lsoleucin 


0,31 5 % 


35 


L-Leucin 


0,398 % 




L-Lysin-L-Gfutamat 


0,339 % 




L-Trytophan 


0,078 % 




L-Valin 


0,145 % 




Magnesium-L-Aspartat 


0,364 % 


40 


L-Cystin 


0,058 % 




L-Glutaminsaure 


0,204 % 




L-Glycin 


0,048 % 




L-Proiin 


0,485 % 




L-Tyrosin 


0,170 % 


45 


L-Phenylalanin 


0,068% 




Taurin 


0,067 % 




Kochsaiz 


0,830 % 




Calciumgfycerophosphat 


6,000 % 




Vitaminmix 


0,500 % 


50 


Maitodextrin (DE 5) 


80,393 % 






100,000 % 
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Beispiel 1 


b) Aminosaurenanalyse (g/100 g Produkt, g/100 g 


Aminosauren) 






g / 100 g 


g/100 




Produkt 


Aminosauren 


Asparaginsaure + Asparagin 


1 ,02 


8,79 


Threonin 


0,58 




Serin 


0,53 




Glutaminsaure + Glutamin 


2,06 


18,02 


Prolin 


1,20 


in np 


Glycin 


0,19 


1 ,44 


Alanin 


0,38 


3,02 


Cystin + Cystein 


0,21 




Valin 


0,62 


5,23 


Methionin 


0,24 


2,10 


Isoleucin 


0,76 


6.53 


Leucin 


1.22 


10.48 


Tyrosin 


0,51 


4,58 


Phenylalanin 


0,41 


3,64 


Histidin 


0,33 


2,91 


Lysin 


0,86 


7,52 


Arginin 


0,30 


2,68 


Tryptophan 


0,22 


2,00 




11,64 


100,24' 



*) Abweichung von 100 durch analytische Gegebenheiten bedingt 



Beispiel 1 



1.3. Hersteilung 



Chargengrofle: 100 Kg Pulver 

In einem heizbaren Behalter mit Intensivruhrwerk, z.B. Ultraturrax, Y-Stral, werden ca. 45 ! Wasser auf 
40 60 - 80 C angewarmt. Nacheinander werden entmineralisiertes Molkenprotein und Natriumcaseinat 
eingeriihrt und klumpenfrei dispergiert. Danach werden nacheinander L-Histidin, L-lsoleucin L-Leucin, L- 
Lysin-L-G!utamat, L-Tryptophan, L-Valin, Magnesium-L-Aspartat, L-Cystin, L-Glutaminsaure, L-Glycin, L- 
Prolin, L-Tyrosin, L-Phenylalanin und Taurin dem Ansatz zugegeben. 

Die wasserloslichen L- Aminosauren werden zweckmatfigerweise zuvor in etwas warmem Wasser vorgelost. 
45 Dadurch ist eine bessere Verteilung im ansatz gegeben. 

Nach vollstandiger Losung aller Komponenten bzw. Dispergierung erfolgt die Zugabe von Kochsalz (in 

etwas warmen Wasser vorgelost), Calciumglycerophosphat, Maltodextrin und Vitaminmix. 

Nach vollstandiger, kfumpenfreier Auflosung wird das Konzentrat auf 90 - 95 * C erwarmt (z.B. mitteis 

Schabeerhitzer), auf 65 - 70 *C gekuhlt und anschlietfend bei 60 - 100 bar homogenisiert 
so Das Homogenat wird in einem heizbaren Tank bei ca. 65 - 70 * C zwischengestapelt und anschlie/tend 

sofort spruhgetrocknet und gesiebt (z.B. Algaier-Sieb). 

Das so gewonnene Pulver wird in Sacke Oder Container abgenommen und in Beutel oder Dosen verpackt. 
Es konnen weitere Instantisier- und/oder Granulierprozesse angeschlossen werden. 



Beispiel 2 



Eiweifisupplementierung zur Anreicherung von Frauenmilch zur Ernahrung von Fruhgeborenen. 
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2.1 Zusammensetzung 


entmineralisiertes Molkenprotein (Proteingehalt -(N x 6,38)- : 76 %) 


1 ,745 % 


Natriumcaseinat (Proteingehalt -(N x 6,38) 


- : 90 %) 


b,509 % 


a-Laktalbumin (Proteingehalt -(N x 6,38)- : 


93 %) 


o i n 0/ 
<£ ( 1<£1 To 


L-Histidin 




U,Ub4 % 


L-lsoleucin 




0,280 % 


L-Leucin 




U,doV To 


L-Valin 




U,(*:U To 


Magnesium-L-Aspartat 




0,055 % 


L-Glutaminsaure 




0,600 % 


L-Prolin 




0,409 % 


L-Tyrosin 




0,040 % 


Alanin 




0,082 % 


Taurin 




0,067 % 


Kochsalz 




0,830 % 


Calciumglycerophosphat 




6,000 % 


Vitaminmix 




0,500 % 


Maltodextrin (DE 5) 




80,298 % 
100,000 % 



Beispiel 2 


2.2. Analyse 


a) Typanalyse: 


100 g 


3gl 


Eiweifl (N x 6,38) (mit Aminosauren-N) 


10,2 g 


0,31 g 


Kohlenhydrate 


80,9 g 


2.43 g 


Asche 


3,0 g 


0,09 g 


Fett 


0,2 g 


0,01 g 


Wasser 


3,0 g 


0,09 g 



") Dosierung : auf 100 ml Frauenmilch = 3 g Produkt 
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Beispiel 2 



b) AminosaurenanaJyse (g/100 g Produkt, g/ 100 
Aminosauren) 





g/ 100 g 
Produkt 


g / 100 
Aminosauren 


Asparaginsaure + Asparagin 


1,17 


9,02 


Threonin 


0,55 


4,16 


Serin 


0,58 


4,28 


Glutaminsaure + Glutamin 


2,31 


18,09 


Prolin 


1,34 


10,08 


Gtycin 


0,23 


1,56 


Alanin 


0,42 


2,98 


Cystin + Cystein 


0,22 


1,81 


Valin 


0,69 


5.20 


Methionin 


0,26 


2,04 


Isoleucin 


0,85 


6.54 


Leucin 


1,37 


10.54 


Ty rosin 


0,57 


4,58 


Phenylalanin 


0,51 


4,06 


Histidin 


0,38 


3,00 


Lysin 


1,00 


7,82 


Arginin , 


0,32 


2,56 


Tryptophan 


0,25 


2,03 




13.02' 


100,36 



30 

2.3 Herstellung 

Man verfahrt wie im Beispiel 1 beschrieben. 

35 

Beispiel 3 

Hydrolysat-ZAminosaurenmischung als leicht verdaulicher Zusatz zur Frauenmilch zur Ernahrung von 
Fruhgeborenen und ais hypoallergener Zusatz zur Frauenmilch fur SSuglinge. 



45 



50 



55 
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. 3.1. Zusammensetzung 




enzymatisches Hydrolysat von Molkenprotein (Proteingehalt -(N x 6,38)- : 79 %) 


5.125 % 




enzymatisches Hydrolysat von Casein (Proteingehalt -(N x 6,38)- : 90 %) 


5,388 % 


5 


Glutathion, reduziert 


0,075 % 




L-nistidm 


0,113 % 




L-!soleucin 


0,213 % 




L-Leucin 


0,325 % 




L-Lysin-L-Glutamat 


0,250 % 


10 


L-Tryptophan 


0,088 % 




L-Valin 


0,038 % 




Magnesium-L-Aspartat 


0,266 % 




L-Prolin 


0,438 % 




L-Tyrosin 


0,188 % 


15 


L-Phenylalanin 


0,038 % 




Taurin 


0,067 % 




Kochsalz 


0,830 % 




Calciumglycerophosphat 


6,000 % 




Vitamin mix 


0,500 % 


20 


Maitodextrin (DE 5) 


80,058 % 






100,000 % 



25 



Beispiel 3 


3.2. Analyse 


a) Typanalyse: 


1 00 g 


3g*) 


Eiwei/3 (N x 6,38) (mit Aminosauren-N) 


10,3 g 


0,31 g 


Kohlenhydrate 


83,1 g 


2,49 g 


Asche 


3,0 g 


0,09 g 


Fett 


0,6 g 


0,02 g 


Wasser 


3,0 g 


0,09 g 



") Dosierung : auf 100 mi Frauenmilch = 3 g Produkt 



40 



45 



50 
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Beispiel 3 




b) Aminosaurenanalyse (g/100 g Produkt, g/ 100 




Aminosauren) 






5 




a / 1 00 a 


g/100 








/\l 1 III OOUI \Zr I 1 




Asparaginsaure + Asparagin 


1,00 


8,84 




Threonin 


0,48 


4,17 


70 


Serin 


0,51 


4,32 




Glutaminsaure + Glutamin 


2,02 


18,13 




Prolin 


1,18 


10,18 




Glycin 


0,19 


1.48 




Alanin 


0,36 


2.94 


15 


Cystin + Cystein 


0,21 


1.99 




Valin 


0,61 


5.27 




Methionin 








Isoleucin 


0,74 


6,52 




Leucin 


1,19 


10,49 


20 


Tyrosin 


0,51 


4.69 




Phenylaianin 


0,41 


3,73 




Histidin 


0,33 


2,98 




Lysin 


0,88 


7,89 




Argrnin 


0,28 


2,57 


25 


Tryptophan 


0,23 


2,14 






11,35 


100,30 



30 

3.3 Hersteilung 

Man verfahrt wie im Beispiel 1 beschrieben. 

35 

Beispiel 4 

Fruhgeborenennahrung mit optimierter Eiwei/3-/Aminosaurenmischung (flusstg) 

40 



45 



50 
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4.1. Zusammensetzung 




Milrhfptt 

IVI 1 1^1 1 t^ll 


u.you /o 




~ llal iztif lie He \^..tD. ividlondi UU 1, OUydUI| 


O.UUU /o 


5 


CI IlUfydLOf ^1-CUiulMlJ 


U.U4U /o 




C#l HI 1 HI ICfl <3llolOl ICS IVHJlftC? 1 \\JKJ 1 Vd \~l Uldl ItJ d lall ^1^1 X U|0O/ ■ 1 0,«J /o ^ 


0 c/in 0/ 




ividyd 1 1 misi l ^ i iULr\ciioUUola(l£. iJ,U /o) \*i Oldnycllall ^In X 0,0OJ . 00,0 /o 1. 1 .1 


00 COrt 0/ 






n 1 ah %. 

u, t HU /o 




Maltnriextrin (DE *51 


4 99ft °Z- 


10 


1 -Hi^tirfin 

L. 1 lloLIVJII 1 


U,U 1 /o 




L. loUlcUCIl I 


n no7 0/ 
U,U^/ /o 




1 - 1 oi ifin 


U.Uol /o 




L*uy 5iri"U oiuicirnai 


A fHO O/ 

U.UlO To 




l_ i i y [sjiu^/i icti i 


U.UUo /o 


15 


L-vaun 


0,002 % 




i_ nofjoi ayti loaUi c 


U.Utl /o 




L."V-/y5lin 


U,UU/ fo 




L-Glutaminsaure 


0,006 % 




L-Prolin 


0,051 % 


20 


L- Tyro sin 


0,014 % 




Taurin 


0,007 % 




Mineralstoffmix (Kupfersulfat, Zinksulfat, Kaliumjodat, Mangansulfat) 


0,141 % 




Vitaminmix 


0,050 % 




Calciumhydrogenphosphat 


0.056 % 


25 


Wasser 


65,125 % 






100,000 % 



30 



Beispiel 4 


4.2. Analyse 


a) Typanaiyse 


1 00 g 


Eiwei2 (N x 6,38) (mit Aminosairen-N) 


1.4 g 


Kohlenhydrate 


7,1 g 


Asche 


0,4 g 


Fett 


4,0 g 



40 



45 



50 



55 
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Beispiel 4 


b) Aminosaurenanalyse (g/100 g Produkt, g/100 Aminosauren) 




g/100 g 


g/100 


Score 




Produkt 


Aminosauren 




Asparaginsaure + Asparagin 


0,144 


8,97 




Threonin 


0,077 


4,70 




Serin 


0,075 


4,47 




Glutaminsaure + Glutamin 


0,286 


18,08 




Prolin 


0,163 


9,91 




Glycin 


0,028 


1,53 




Alanin 


0,054 


3,10 




Cystin + Cystetn 


0,027 


1,79 




Valin 


0,086 


5.24 




Methionin 


0,032 


2,02 




Isoleucin 


0,103 


6,40 




Leucin 


0,167 


10,37 




Ty rosin 


0,070 


4,54 




Phenylalanin 


0,060 


3,85 




Histidin 


0,045 


2,86 




Lysin 


0,120 


7,58 




Arginin 


0.040 


2,60 




Tryptophan 


0,031 


2,03 






1,608 


TooM 
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5 


Beispiel 4 


4.3. Herstellungsverfahren : Fruhgeborenennahrung, flussig 


Chargengro/Je: 1 000 kg 




Vollmilch mit 4,1 % Milchfett (entsprechend 9,6 kg Milchfett 


234,80 kg 




und Magermilch mit 20,268 kg 






Magermilch-Trockensubstanz) 






Emulgator 


0,40 kg 


70 


Pflanzenfett 


30,00 kg 




entmineralisiertes Molkenpulver 


35,40 kg 




Laktose 


1,40 kg 




Maltodextrin 


42,28 kg 




L-Histidin 


0,12 kg 


75 


L-isoleucin 


0,27 kg 




L-Leucin 


0,31 kg 




L-Lysin-L-Glutamat 


0,13 kg 




L-Tryptophan 


0,08 kg 




L-Valin 


0,02 kg 


20 


L-Asparaginsaure 


0,21 kg 




L-Cystin 


0,07 kg 




L-Glutaminsaure 


0,06 kg 




L-Profin 


0,51 kg 




L-Tyrosin 


0,14 kg 


25 


Taurin 


0,07 kg 




Mineralstoffmix 


1,41 kg 




Vitaminmix 


0,50 kg 




Calciumhydrogenphosphat 


0,56 kg 




Wasser 


651,26 kg 


30 




1000,00 kg 



Beispiel 4 

500,0 kg Wasser werden in einen heizbaren Tank mit Intensivruhrwerk gegeben und auf 70 * C 

vorgewarmt. Danach werden 234,8 kg Vollmilch, eingestellt auf 4,1 % Milchfettgehalt, in das Wasser 

gegeben und die Mischung auf 70 ° C erwarmt. Danach werden 35,4 kg entmineralisiertes Molkenpulver 
40 eingeruhrt und vollstandig aufgelost. 1,4 kg Laktose werden dem Ansatz zugegeben und aufgelost. Danach 

werden nacheinander zugegeben: 

0,12 kg L-Histidin 

0,27 kg L-Isoleucin 

0,31 kg L-Leucin 
45 0,13 kg L-Lysin-L-Glutamat 

0,08 kg L-Tryptophan 

0,02 kg L-Valin 

0,21 kg L-Asparaginsaure 

0,07 kg L-Lysin 

0,06 kg L-Glutaminsaure 

0.51 kg L-Prolin 

0,14 kg L-Tyrosin 

0,07 kg Taurin 

Die wasserloslichen L-Aminosauren werden in 50 * C warmem Wasser vorgelegt (ca. 20 Liter pro L- 
Aminosaure) und dann dem Ansatz zugefiigt. Danach werden 0,56 kg Calciumhydrogenphosphat im Ansatz 
dispergiert 0,4 Kg Emulgator werden in 30 Kg heiflem, aufgeschmolzenen Pflanzenfett (ca. 50 - 55 *C) 
aufgelost und das Fett dem Ansatz untergeruhrt. Mineraistoff- und Vitaminmix werden zugesetzt und gelost. 
Der Ansatz wird mit Wasser auf 1000 kg eingestellt. 

16 
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Der ca. 70 * C warme homogene Ansatz wird mit 180 bar homogenisiert zwischengestapelt und auf 6 - 
8 * C gekuhlt. Nach anaiytischer Kontrolle des Fett- und Etweiflgehaltes wird der Ansatz UHT-erhitzt und die 
Milch aseptisch in Dosen abgefullt oder in Glasflaschen. Alternativ wird die gekuhlte Milch in Glasflaschen 
abgefullt und terminalsterilisiert 

5 

Beispiel 5 



Adaptierte Sauglingsmifchnahrung mit optimierter Eiwei/WAminosaurenmischung (flussig) 

w 





5.1. Zusammensetzung 




Milchfett 


2,160 % 




Pflanzenfette (z.B. Maiskeimol, Soyaol) 


1 ,440 % 


75 


Emuigator (Lecithin) 


0.040 % 




entmineralisiertes Molkenpulver (Proteingehalt -(N x 6,38)- : 13,5 %) 


3,290 % 




Magermilch (Trockensubstanz: 9,0 %) (Proteingehalt -(N x 6,38)- : 36,5 % i.T.) 


20,910 % 




Lactose 


0,690 % 




L-Histidin 


0,011 % 


20 


L-lsoieucin 


0,025 % 




L-Leucin 


0,029 % 




L-Lysin-L-Glutamat 


0,012 % 




L-Tryptophan 


0,007 % 




L-Valin . 


0,002 % 


25 


L-Asparaginsaure 


0,019 % 




L-Cystin 


0,006 % 




L-G!utaminsaure 


0,005 % 




L-Prolin 


0,047 % 




L-Ty rosin 


0,013 % 


30 


Taurin 


0,007 % 




Vitamin mix 


0,160 % 




Wasser 


71,127 % 
100,000 % 



35' 



Beispiel 5 


5.2. Analyse 


a) Typanalyse 


100 g 


Eiwei/3 (N x 6,38) (mit Aminosauren-N) 

Kohlenhydrate 

Asche 

Fett 


1.3 g 
7.2 g 
0.2 g 
3,6 g 



50 



55 
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Beispiel 5 



b) Aminosaurenanalyse (g/100 g Produkt, g/100 
Aminosauren) 





n/1 nn n 
g/iuu g 

" roo u Ki 


g/ 1 uu 
Aminosauren 


Asparaginsaure + Asparagin 


0,132 


8,88 


Threonin 


0,072 


4,75 


Serin 


0,069 


4,44 


Glutaminsaure + Gfutamin 


0,265 


18,09 


Proiin 


0,151 


9,91 


Glycin 


0,026 


1,54 


Alan in 


0,050 


3,10 


Cystin + Cystein 


0,024 


1,73 


Valin 


0,080 


5,26 


Methionin 


0,030 


2,05 


Isoleucin 


0,096 


6,44 


Leucin 


0,156 


10,47 


Tyrosin 


0,065 


4,55 


Phenylalanin 


0,055 


3,81 


Histidin 


0,041 


2,82 


Lysin 


0,112 


7,64 


Arginin 


0,038 


2,65 


Tryptophan 


0,028 


1,99 




1.490 


100,11 



Beispiel 5 


5.3. Hersteffungsverfahren : Sauglingsmifchnahrung, fliissig 


Chargengro/te: 1 000 kg 


Sahne rnit 9,36 % Milchfettgehait (mit 18,828 kg MagermilctvTrockensubstanz) 


237,00 kg 


Emulgator 


0,40 kg 


Pflanzenfett 


14,40 kg 


entmineralisiertes Molkenpulver 


32,90 kg 


Laktose 


6,90 kg 


L-Histidin 


0,11 kg 


L-isoleucin 


0,25 kg 


L- Leucin 


0,29 kg 


L-Lysin-L-Glutamat 


0,12 kg 


L-Tryptophan 


0,07 kg 


L-Valin 


0,02 kg 


L-Asparaginsaure 


0,19 kg 


L-Cystin 


0,06 kg 


L-Glutaminsaure 


0,05 kg 


L-Prolin 


0,47 kg 


L-Tyrosin 


0,13 kg 


Taurin 


0,07 kg 


Vitamin mix 


1 ,60 kg 


Wasser 


704,97 kg 




1000,00 kg 
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Beispiel 5 



500 kg Wasser werden in einen heizbaren Tank mit Ruhrwerk gepumpt und auf 70 " C angewarmt. 237 
kg Milch mit 9,1 % Milchfett (Sahne) und 18,828 Kg Magermilchtrockensubstanz werden zugesetzt und der 
5 Ansatz auf 70 " C angewarmt. Wie bei Beispiel 4 werden in gleicher Weise nacheinander entmineraiisiertes 
Molkenpulver, Laktose, die L-Aminosauren, das Taurin und die Emulgator/Fettmischung zugegeben und 
homogen verruhrt. Danach erfolgt die Zugabe der Vitaminmischung und Wasserzugabe ad 1000 kg 
Mischung. 

Der Ansatz wird mit 180 bar homogenisiert, auf 6 - 8 " C gekuhlt, in Glaschen abgefulit und sterilisiert. 

w 

Beispiel 6 

Adaptierte Sauglingsmilchnahrung mit optimierter Eiwei/3/Aminosaurenmischung als Spruhprodukt 

15 





6.1. Zusammensetzung 




Milchfett 


17,540 % 




Pflanzenfette (z.B. Maiskeimol, Soyaol) 


1 1 ,200 % 


20 


Emulgator (Lecithin) 


0,500 % 




entmineraiisiertes Molkenpulver (Proteingehalt -(N x 6,38)- : 13,5 %) 


24,420 % 




Magermilchpulver (Proteingehalt -(N x 6,38)- : 36,5 % i.T.) 


13.920 % 




Lactose 


29,360 % 




L-Histidin 


0.083 % 


25 


L-!soleucin 


0,188 % 




L-Leucin 


0,215 % 




L-Lysin-L-Glutamat 


0,090 % 




L-Tryptophan 


0,056 % 




L-Valin 


0,014 % 


30 


L-Asparaginsaure 


0,146 % 




L-Cystin 


0,049 5 




L-GIutaminsaure 


0,042 5 




L-Proiin 


0.354 % 




L-Ty rosin 


0.098 % 


35 


Taurin 


0,025 % 




Vitaminmix 


0,500 % 




Mineralstoffmischung (Spurenelemente, 2n, Mn, Cu, J) 


0,500 % 




Calciumcarbonat 


0,400 % 




Kaiiumchlorid 


0,300 % 


40 




100,000 



Beispiel 6 


6.2. Analyse 


a) Typanalyse 


100 g 


g/100 ml (13 






%ige) Losung) 


Eiwei/J (N x 6,38) (mit Aminosauren-N) 


9,3 g 


1.2 g 


Kohlenhydrate 


57,8 g 


7.5 g 


Asche 


2.3 g 


0,3 g 


Fett 


28,6 g 


3,7 g 


Wasser 


2,0 g 
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15 



20 



25 



Beispiel 6 


b) Aminosaurenanalyse (g/100 g Produkt, g/ 100 


Aminosauren) 






g/100g 


g/ ioo 




Produkt 


Aminosauren 


Asparaginsaure + Asparagin 


0,98 


8,91 


Threonin 


0,53 


4,73 


Serin 


0,51 


4,46 


Glutaminsaurfi + Ghitamiri 




18,05 


Prolin 


1 ,13 


9.96 


Glycin 




1,51 


Alanin 


0,37 


3,14 


Cystin + Cystein 


0,19 


1,79 


Valin 


0,59 


5,22 


Methionin 


0,22 


2,06 


Isoleucin 


0,71 


6,43 


Leucin 


1,15 


10,42 


Tyrosin 


0,48 


4,53 


Phenylalanin 


0,41 


3,82 


Histidin 


0,31 


2,85 


Lysin 


0,83 


7,60 


Arginin 


0,28 


2,64 


Tryptophan 


0,21 


2,01 




11,05 


100,13 



30 



Beispiel 6 



35 



6.3. Herstellung 



40 



45 



Chargengro/te: 100 kg 

172,2 kg Sahne (mit 10,2 % Milchfett und 13,92 kg Magermilchtrockensubstanz) werden in einem 
heizbaren Tank mit Ruhrwerk gegeben und auf 70 * C erwarmt. 

Unter intensivem Ruhren werden nacheinander entmineralisiertes Molkenpulver, Laktose, die L-Amino- 
sauren, Taurin, Kaliumchiorid (in ca. 10 Liter hei/Sem Wasser -(60 " C)-vorgel6st), Caiciumcarbonat und die 
Mineralstoffmischung zugegeben und vollstandig aufgelost. 0,5 kg Emulgator werden in 11,2 kg heifler 
Pfianzenfettmischung (50 - 60 * C) aufgelost und dem Ansatz Zugegeben. Danach wird die Vitaminmi- 
schung eingeriihrt. 

Der fertige Ansatz wird auf 70 - 75 * C erwarmt und bei 180 bar homogenisiert Danach wird das 
Konzentrat uber einen Erhitzer auf 95 * C erwarmt, auf 70 * C gekuhlt und spruhgetrocknet. 



Beispiel 7 



50 



Sauglingsmilchnahrung mit optimierter Eiweifl-/Amtnosaurenmischung als Spruhprodukt zur hypoaller- 
genen Ernahrung 



55 
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7.1. Zusammensetzung 




Htlanzenrett© (z.d. MaisKeirnoi, ooyaui; 


26,297 % 




Emuigatoren (Lecithin) 


2,000 % 


5 


MOlKcnproteinnyuroiysai ^rTQieinyynciu x. o,ooj . '*3 /»/ 


5,857 % 




oassinnyGr oiysat ("roieinyQnaii ^in a d,oo/* . au /o; 


6,157 % 




Lactose, rnncneiwei/jirei 


36,800 % 




Maitoaextrin (ut o) 


14,800 % 




Starke 


3,000 % 


JO 


Glutathion (reduziert) 


0 086 % 




L-nistidin 


0,129 % 




L-lso!eucin 


0,243 % 




L-Leucin 


0,371 % 




L-Lysin-L-Olutamat 


0,286 % 


15 


L-Tryptophan 


n 100 % 




L-Valin 






Magnesium-L-Aspartat 


0,304 % 




L-Prolin 


0,500 % 




L-Ty rosin 


0,214 % 


20 


L-Phenyfalanin 


0.043 % 




Vitaminmix 


0,310 % 




Mineralstoffmischung (Calcium, Phosphor, Spurenelemente z.B. Fe, Zn, Mn, Cu. J) 


1 ,400 % 




Citronensaure 


0,190 % 




tri-Kaliumcrtrat 


0,270 % 


25 


Kaliumchlorid 


0,600 % 
100,000 % 



Beispiel 7 


7.2. Analyse 


a) Typanalyse 


100 g 


g/100 ml (13 






%ige) Losung) 


Eiwei/3 (N x 6,38) (mit Aminosauren-N) 


1l,7g 


1.6 g 


Kohfenhydrate 


54,6 g 


7,1 g 


Asche 


3,4 g 


0,4 g 


Fett 


28,3 g 


3,7 g 


Wasser 


2,0 g 





45 



50 



55 
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70 



15 



20 



25 



Beispiel 7 

b) Aminosaurenanalyse (g/100 g Produkt, g/100 
Aminosauren) 





g/100 g 


g/100 




Produkt 


Aminosauren 


A 

Asparaginsaure ■♦* Asparagin 


I , I 4 


8,83 


1 I II CUMIN 


U.OO 


4,1 9 


Serin 


n cq 


4,31 


^luiaminsaure + vjiutamin 


1 


1 8,1 7 


Prolin 


"! 1/1 


10,13 




V,<dtd 


1 ,50 


rAfctl lift 


n 41 

U,^- 1 


<i,93 






1 ,99 


Valin 


0,70 


5,30 


Methionin 


0,25 


1,97 


Isoleucin 


0,85 


6,57 


Leucin 


1,36 


10,51 


Ty rosin 


0,58 


4,68 


Phenylatanin 


0,47 


3,75 


Histidin 


0,37 


2,93 


Lysin 


1,01 


7,94 


Arginin 


0,32 


2,57 


Tryptophan 


0,26 


2,12 




12,96 


100,38 
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35 



40 



45 



7.3. Herstellung 

Chargengro/te: 100 kg 

In 100 Liter heiflem Wasser (ca. 70 - 75 * C) werden unter intensive™ Ruhren nacheinander aufgelost: 
Laktose, Maltodextrin, Starke, Molkenproteinhydrolysat, Caseinhydrolysat, reduziertes Glutathion, L-Amino- 
sauren, Kaliumchlorid (in ca. 5 Liter 60 °C warmem Wasser vorgelost), tri-Kaliumcitrat (in ca. 5 Liter 
heiflem Wasser -(60 °C)- vorgelost), Citronensaure (in ca. 3 Liter heiflem Wasser -(60 'C)- vorgelost) und 
die Mineralstoffmischung. 

Die Emulgataren werden im heitfen aufgeschmolzenen Fett (50 - 60 * C) vollstandig aufgelost und die 
Mischung dem Ansatz zugegeben. Danach wird de Vitaminmischung zugesetzt und vollstandig aufgelost 

Der Ansatz wird auf 70 - 75 °C erwarmt und mit 180 - 200 bar homogenisiert Danach wird das 
Konzentrat in einem Erhitzer auf 95 ° C erwarmt und anschlietfend spruhgetrocknet. 



50 
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Tabelle I 



Aminosaurenzusammen- 
setzung gema/3 dem 

nutritiver Eiwei/Janteil cier 
Frauenmilch (g/100 g 
Gesamtaminosauren) 



Asparaginsaure 


y,uo 


i nreonin 


A. Oft 


Serin 


*X GO 


Glutaminsaure 


18,48 


Prolin 


10,23 


Glycin 


1,50 


Alanin 


2,98 


Cystin 


1,81 


Valin 


5,36 


Methionin 


177 


Isoleucin 


6,56 


Leucin 


10,64 


Ty rosin 


4,68 


Phenylalanin 


3,75 


Histidin 


2,93 


Lysin 


7,72 


Arginin 


2,34 


Tryptophan 


2,02 



30 
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Anspriiche 

1. Protein-, Peptid- und Aminosauremischungen auf Basis von fur den Saugling verdaulichen Eiwei/3en 
sowie ggf. deren Hydrolysaten und freien Aminosauren mit folgender Aminosaurenzusammensetzung: 
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Aminosauren 


g/100 g 
Gesamtaminosauren" 


Asparaginsaure + Asparagin 


7,69- 10,41 


Threonin 


3,62 - 4,90 


Serin 


3,33 - 4,51 


Glutaminsaure + Glutamin 


15,71 - 21,25 


Proiin 


8,70 - 1 1 ,76 


Glycin 


1 ,27 - 1 ,73 


Alanin 


2,53 - 3,43 


Cystin + Cystein 


1.45 - 2,17 


Valin 


4,56 - 6,16 


Methionin 


1,42 - 2,12 


Isoieucin 


5,58 - 7,54 


Leucin 


9,04- 12,24 


Tyro sin 


3,98 - 5,38 


Phenylalanin 


3,19 - 4,31 


Histidin 


2,49 - 3,37 


Arginin 


6,56 - 8,88 


Tryptophan 


1 ,99 - 2,69 



"berechnet auf Basis des bzw. der Molekulargewichte(s) der Aminosaure(n) 
jeweils abzugiich des Molekulargewichtes von Wasser 1,72 - 2,32 



25 

2. Protein-, Peptid- und Aminosaurenmischungen nach Anspruch 1 mit foigender Amincsaurenzusammen- 
setzung: 



Aminosauren 


g/100 g 
Gesamtaminosauren 


Asparaginsaure + Asparagin 


7,95 - 9,72 


Threonin 


3,92 - 4,90 


Serin 


3.87 - 4,50 


Glutaminsaure + Glutamin 


16,34-20.70 


Proiin 


9,16 - 11,20 


Glycin 


1,35 - 1,65 


Alanin 


2,70 - 3,31 


Cystin + Cystein 


1,58-2.01 


Valin 


4,70 - 5.73 


Methionin 


1,74-2,12 


Isoieucin 


5,97 - 7,29 


Leucin 


9.42 - 11,51 


Ty rosin 


4,14- 5,06 


Phenylalanin 


3,40 - 4,15 


Histidin 


2,67 - 3,27 


Lysin 


6,83 - 8,34 


Arginin 


2,30 - 2,69 


Tryptophan 


1 ,84 - 2,26 



3. Protein-, Peptid- und Aminosaurenmischungen nach Anspruch 1 Oder 2, 
dadurch gekennzeichnet, 

55 dafl sie handelsubliche Proteine Oder Peptide und handelsubliche proteinhaltige Rohstoffe wie Kuhmilch, 
Kuhmilchproteine, isolierte Kuhmilchproteinfraktionen, Proteinhydrolysate, Peptide und ggf. freie L-Amino- 
sauren enthalt. 

4. Protein-, Peptid- und Aminosaurenmischungen nach mindestens einem der Anpruche 1 bis 3, 
dadurch gekennzeichnet, 
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dad sie Sojaeiwei/3, Ziegenmilcheiwei/3 und/oder Rindfleischeiweifl enthalt 

5. Verwendung der Protein-, Peptid- und Aminosaurenmischungen nach einem der Anspruche 1 bis 4 als 
Proteinbasis zur Herstellung von Zusatzen zur Frauenmilch und als Proteinbasis zur Herstellung von 
Fruhgeborenen- und anderen Sauglingsnahrungen und Sauglingsmilchnahrungen. 
5 6. Verfahren zur Herstellung von Zusatzen zur Frauenmilch sowie von Fruhgeborenen- und Sauglingsnah- 
rungen auf Basis einer Protein-, Peptid- und Aminosaurenmischung gema/3 einem der Anspruche 1 bis 4, 
dadurch gekennzeichnet, 

da/3 man die Rohstoffe in den errechneten Anteilen ggf. zusammen mit Vitaminen, Spurenelementen, 
Mineraistoffen, Fetten, Kohlenhydraten und/oder geeigneten Emulgatoren in Wasser und/oder Mager- 
70 /Vollmilch lost, bzw. dispergiert und/oder emulgiert und den flussigen Ansatz ggf. pasteurisiert Oder 
sterilisiert, homogenisiert und, sofern ein Puiver hergestelit werden soli, spruhtrocknet. 
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